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O objetivo deste estudo foi realizar uma revisão de literatura integrativa 
sumariando toda a evidência científica, colhida dos artigos incluídos neste trabalho, 
que põem a hipótese de uma associação entre a Artrite reumatóide e a periodontite. 
Nesse âmbito foi utilizado como motor de busca a MEDLINE usando a combinação 
dos seguintes termos: Rheumatoid arthritis, periodontal disease, periodontitis e 
Porphyromonas gingivalis. A pesquisa identificou 1233 artigos, dos quais 21 foram 
considerados relevantes para este estudo. Esses estudos revelaram que os doentes 
com periodontite e artrite reumatóide registaram níveis mais elevados de 
anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis comparativamente ao grupo controlo. 
Estes doentes estariam associados a maior taxa de atividade inflamatória da doença 
e teriam maiores títulos de anticorpos fator reumatóide e anticorpos anti-proteína 
citrulinada no sangue periférico. 
Em suma, a Porphyromonas gingivalis exerce um papel notável no aparecimento 
clínico da artrite reumatóide, visto que pode modular os anticorpos anti-proteína 












































The aim of this study was to conduct an integrative literature review summarizing 
al scientific evidence colected from the articles included in this work that put the 
hypothesis of an association between rheumatoid arthritis and periodontitis. It was 
used the online base Medline using or combination of the following terms: 
Rheumatoid arthritis periodontal disease, periodontitis and Porphyromonas 
gingivalis. The research identified 1233 studies, of wich 21 were considered relevant 
for this study. These studies revealed that patients with periodontitis and 
Rheumatoid arthritis had higher level of antibodies anti-PG compared to the control 
group. These patients would be associated with higher rate of inflammatory activity 
of the disease and would have higher antibody titers factor reumatoid antibodies 
and anti-citrulinated protein antibodies in peripheral blood. 
In short, the Porphyromonas gingivalis exercise a notable role in clinical appearance 
of rheumatoid arthritis, since they can modulate circulating anti-citrulinated protein 
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Nos últimos anos a relação entre a artrite reumatóide e a periodontite tem vindo a 
ganhar cada vez mais interesse. Apesar das suas diferenças etiopatogênicas e de 
manifestações clínicas díspares, em última análise, o desfecho de ambas traduz-se 
em destruição óssea e dos tecidos envolventes.(1–4) Ambas se caracterizam por 
cascatas inflamatórias que conduzem à infiltração de linfócitos T e B, neutrófilos e 
macrófagos, aumentando per se a produção de citocinas pró-inflamatórias, levando 
à quebra da tolerância imunológica conduzindo a um aparatoso fenómeno clínico 
inflamatório – dor, rubor, calor e tumor.(5–8)  
A doença sistémica-AR, pode afetar o periodonto e provocar a perda de inserção 
periodontal e do osso alveolar. Segundo Albandar et al. (2018), a artrite reumatóide 
encontra-se inserida no grupo de manifestações periodontais de Doenças 
Sistémicas. Assim, estas manifestações periodontais, podem surgir entre os 
primeiros sinais da doença, sendo úteis no diagnóstico precoce de ambas as doenças, 
contribuindo para uma melhoria da condição periodontal e uma melhor qualidade 
de vida do paciente.(9)  
Vários fatores genéticos, como o domínio major de histocompatibilidade ou 
ambientais, como tabagismo corrente podem contribuir para uma associação não 
causal entre estas duas doenças, tema esse em foco na literatura científica nos 
últimos anos.(1,10–12)  
A artrite reumatóide é uma doença inflamatória sistémica, crónica, de etiologia 
desconhecida, multifatorial, caracterizada por inflamação e destruição articular, 
está entre as formas mais comuns de poliartrite em adultos. Os dados mais recentes 
epidemiológicos revelam uma taxa de prevalência de AR de até 1,0% em adultos por 
todo o mundo, sendo a relação de mulher para homem mais elevada, estimando-se 
de 3 para 1.(5,13–15)  
A periodontite é uma doença inflamatória crónica que afeta os tecidos que suportam 
os dentes, incluindo o osso alveolar. É a doença inflamatória crónica mais prevalente 
na espécie humana, afetando 11% da população adulta global. Etiopatogenicamente 
está documentado um estado de disbiose do microbioma oral, no qual, as alterações 
patológicas do periodonto, estão fortemente associadas a um grupo de bactérias 
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anaeróbias gram negativas, referenciadas como o complexo vermelho, que inclui 
Porphyromonas gingivalis, Treponema denticola e Tannerella forsythia.(16–19)  
Vários estudos sugerem que estes agentes patogénicos associados à periodontite 
podem, à semelhança do que acontece na doença periodontal, atuar como um 
possível mecanismo favorecedor do desenvolvimento futuro da artropatia. A 
sustentar esta hipótese níveis aumentados de imunoglobulina G e A contra estas 
bactérias que colonizam a mucosa oral são encontradas na articulação sinovial de 
pacientes reumáticos.(20,21)  
Neste âmbito, destaca-se a estirpe Porphyromonas gingivalis, com vários estudos 
que apontam esta bactéria como o elo de ligação entre periodontite e artrite. É o 
único agente patogénico conhecido que expressa Peptidil arginina deaminase (PAD) 
que forma a base da hipótese de que a citrulinação proteica mediada pela PAD em 
bolsas periodontais pode iniciar uma cascata de eventos que culmina na produção 
de anticorpos proteicos anti-citrulinados (ACPAs) que futuramente irão danificar a 
membrana sinovial.(16,22,23) A enzima PAD, é responsável pela conversão de 
arginina em citrulina, sendo este processo chamado de citrulinação. Peptídeos 
citrulinados servem como auto-antigénios, triggers, que iniciam a produção de 
autoanticorpos. Esta resposta humoral parece ser específica de doentes que 
padecem desta artropatia inflamatória.(20,24,25)  
A pertinência desta revisão integrativa prende-se com o facto de nos últimos anos 
vários são os estudos que relacionam o papel desta estirpe bacteriana, habitante da 
cavidade oral, na etiopatogenia de uma doença sistémica que potencialmente pode 
afetar qualquer órgão ou sistema, pondo no limite em risco a vida do doente.(26–
29)  
O objetivo desta revisão será sumariar toda a evidência científica colhida dos artigos 
incluídos neste trabalho que corroboram a hipótese desta possível e surpreendente 
relação.  
 
2. MATERIAIS E MÉTODO 
 
A pesquisa bibliográfica foi realizada de acordo com a metodologia PICO (Patient, 
Interest, Comparison, Outcome), com a finalidade de responder à seguinte questão: 
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Porphyromonas gingivalis e Artrite Reumatóide – será a cavidade oral o ponto de 
partida?  
  
A pergunta pico responde aos seguintes critérios: 
 
• População: Pacientes com diagnóstico de artrite reumatóide, com presença 
ou ausência de periodontite e vice-versa;  
• Interesse: Verificar se existe relação causal entre a Porphyromas gingivalis e 
a artrite reumatóide; 
• Comparação: Comparar doentes reumáticos com doença periodontal vs 
doentes reumáticos sem patologia periodontal; 
• Outcome: Doença periodontal ser identificada como fator de risco de 
desenvolvimento da doença reumática. 
 
A pesquisa foi realizada utilizando a Medline como motor de busca utilizando a combinação dos termos de pesquisa: Rheumatoid arthritis  Or periodontal disease  Or periodontitis  And Porphyromonas gingivalis . Foram selecionados os 
artigos de revisão dos últimos 10 anos;  
Foram definidos como critérios de inclusão, estudos relacionados com a artrite 
reumatóide e Porphyromonas gingivalis, estudos realizados em humanos, células 
humanas, pacientes com artrite reumatóide com ou sem periodontite; artigos 
publicados em língua inglesa desde janeiro de 2009 até 28 de dezembro de 2019. 
Após a leitura dos títulos e abstracts, foram selecionados os artigos com maior 
relevância, sendo a leitura integral avaliada individualmente com a finalidade de os 
artigos serem primordiais para o estudo. 
Foram definidos como critérios de exclusão, estudos realizados em animais, estudos 
realizados em células não humanas, estudos não relacionados com a artrite 
reumatóide e com a bactéria Porphyromonas gingivalis e estudos realizados com 
mais de 10 anos. 
A pesquisa bibliográfica identificou um total de 1233 artigos, no banco de dados 
Medline/Pubmed. Depois de ler os títulos e resumos dos artigos, 37 foram excluídos, 
porque não atenderam aos critérios de inclusão. Os restantes 33 estudos 
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Tendo em conta a finalidade do presente estudo, dos 33 artigos selecionados, 12 
artigos foram excluídos por não fornecerem dados abrangentes, ficando assim com 
21 artigos, tal como está representado na Fig. 1. 
                                                                  





                                                                             


























• 2   identificaram as estirpes comensais do microbioma subgengival;(24,30)  
• 2   investigaram pacientes com Artrite Idiopática Juvenil (AIJ), periodontite 
e os níveis de anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis no microbioma 
subgengival;(13,32)  
• 5 artigos avaliaram a função da enzima PAD em ambiente 
periodontal;(1,31,33–35)  
•  6 artigos determinaram se existe relação entre periodontite e 
Porphyromonas gingivalis em doentes com artrite reumatóide;(22,36–40)  
•  2 artigos estudaram níveis de anticorpos anti-proteínas citrulinadas ACPAS  e α enolase-citrulina, na associação da artrite com a 
periodontite;(41,42)  
•  2 artigos quantificaram a presença de Porphyromonas gingivalis e 
estabeleceram a correlação da periodontite e da artrite na cavidade oral de 
fumadores e não fumadores mediante presença ou ausência da 
bactéria;(43,44)  
• 2 avaliaram os níveis séricos de ACPA e níveis de PAD em indivíduos 
saudáveis e com artrite reumatóide submetidos a tratamento 
periodontal.(45,46)  
 
Deste modo, os principais resultados são: 
 
O componente bacteriano do microbioma subgengival, diferiu significativamente 
em pacientes com presença ou ausência de artrite reumatóide, com diversos tipos 
de condições periodontais, em pacientes fumadores, ex. fumadores e que nunca 
fumaram.  
Os pacientes com artrite reumatóide tiveram níveis elevados de anaeróbios estritos, 
enquanto que nos controlos (não-AR), foram identificadas maiores quantidades de 
anaeróbios facultativos. Os pacientes que nunca fumaram e ex-fumadores 
continham proporções mais elevadas de aeróbios e anaeróbios facultativos, 
enquanto os fumadores atuais tinham uma maior proporção de anaeróbios. 
Pacientes com artrite reumatóide tinham uma maior incidência e gravidade de 
periodontite, comparativamente a pacientes sem artrite reumatóide.(24,30)  
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A artrite idiopática juvenil, forma de artrite mais comum na faixa pediátrica, foi 
estudada evidenciando a prevalência de periodontite na maioria dos doentes com 
este diagnóstico. Adicionalmente, os dois estudos mostraram que a positividade 
sérica para o ACPA se relacionava com um aumento da probabilidade de 
desenvolvimento de artropatia.(32) De notar que, apesar da Porphyromonas 
gingivalis ter sido detetada em baixa frequência, altos níveis de anticorpos IgG 
subclasses Porphyromonas gingivalis foram observados nestes pacientes.(13,32)  
A presença de PAD foi detetada por imunohistoquímica em tecidos gengivais de 
pacientes com periodontite.(33) Verificou-se, que o fator de virulência PAD, do 
patógeno oral da Porphyromonas gingivalis é um agente importante na ativação da 
imunidade inata humana.(33–35) Esta enzima bacteriana, induz uma resposta 
especifica humoral que se manifesta sob a presença de ACPAs, através da 
autocitrulinação por enzimas PAD ou da citrulinação de outras proteínas 
bacterianas humanas.(34,35)  
Em doentes com artrite reumatóide, observou-se uma maior prevalência e 
gravidade de periodontite, comparativamente aos pacientes com ausência de 
artrite.(22,37,39)  Os autores documentaram no seu estudo que a periodontite e a 
artrite reumatóide não dependia da infeção prévia ou colonização subgengival pela 
Porphyromonas gingivalis.(22,37–39) Contrariamente, F. Ceccarelli et al. (2018), e 
em 2012, Ted R. Mikuls et al. mostraram no seu projeto de investigação que a estirpe 
bacteriana desempenhava um papel importante nos mecanismos patogénicos da 
inflamação, originando uma doença mais ativa.(36,40) O seu estudo documentou 
uma associação entre a atividade inflamatória da doença e a presença do 
microrganismo ao nível da língua.(36)  
Os pacientes com artrite reumatóide apresentaram níveis significativamente mais 
altos de anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis e anti-alfa enolase (anti-ENO) do 
que os pacientes sem artrite reumatóide.(41,42) Verificando-se assim que a 
citrulinação de alfa-enolase estava relacionada com as estirpes da Porphyromonas 
gingivalis.(41)  
Quer a presença de Porphyromonas gingivalis, como o tabagismo podem modular os 
níveis de ACPA. Assim, em indivíduos com periodontite, a infeção por 
Porphyromonas gingivalis pode ser responsável pela indução da produção de 
anticorpos que posteriormente se depositam no espaço articular conduzindo a 
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artrite.(44) No entanto, de acordo com Seror et al. (2015) apenas o tabagismo, e não 
a presença de Porphyromonas gingivalis, era responsável pela modulação destes 
anticorpos circulantes.(43) Deste modo, estes resultados sugerem que a associação 
da periodontite com a artrite pode estar ligada a outras espécies bacterianas que 
não a Porphyromonas gingivalis, ou a um mecanismo que não seja a citrulinação.  No 
entanto, ambos os estudos obtiveram os mesmo resultados, ou seja, pacientes que 
nunca tinham fumado em comparação com os que já tinham fumado apresentavam 
níveis mais elevados de títulos de anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis.(43,44)  
Os pacientes com artrite reumatóide, antes de serem submetidos a tratamento 
periodontal apresentaram níveis séricos ACPA IgG e anti-PAD IgG 
significativamente elevados, comparativamente ao grupo de pacientes sem artrite. 
Os resultados mostraram que após a realização do tratamento periodontal, apesar 
da condição periodontal e a atividade da doença (AR) apresentarem melhorias, os 
pacientes com artrite obtiveram níveis séricos de anti-ACPA IgG, anti-PAD IgG e 
PAD-4 semelhantes antes e após tratamento.(45)  
Relativamente ao estudo de Moe Okada et al. (2013) foram selecionados 55 
pacientes com artrite reumatóide. Vinte e seis doentes reumáticos foram 
selecionados e submetidos a tratamento periodontal comparando-os aos restantes 
29 que não receberam tratamento – grupo controlo. De acordo com os resultados 
obtidos por este estudo, o grupo submetido ao tratamento periodontal, apresentou 
quer uma diminuição significativa da atividade da doença, quantificada pelo DAS-28 





Ao longo dos artigos, a estirpe bacteriana Porphyromonas gingivalis pertencente ao 
microbioma subgengival foi sendo posta em destaque pelo facto de ser o único 
agente até à data conhecido, capaz de expressar a enzima PAD responsável pela 
conversão de arginina em citrulina. Enzima essa, não só desencadeante e 
perpetuadora de doença periodontal, mas também cada vez mais aceite como 
estando envolvida na etiopatogenia de doenças sistémicas, como é o caso da Artrite 
Reumatóide. Deste modo, estas duas patologias foram abordadas de uma forma 
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bidirecional com a finalidade de avaliar uma possível relação da primeira como 
favorecedora do desenvolvimento da condição reumática. Adicionalmente, foram 
estudados os mecanismos responsáveis pelo início da cascata inflamatória, com 
ênfase para o papel da ativação da imunidade inata humana, tal como se pode 
observar na figura 2.(31,33–35)  
 
Figura 2: Mecanismos de ação subjacentes às ligações entre a doença periodontal e a patogénese da 
artrite reumatóide.(16)  
 
Através dos estudos realizados por Quirke et al. verificou-se que a enzima PAD é 
autocitrulinada, visto que existe uma resposta especifica do anticorpo ao péptido 
citrulina em pacientes com artrite reumatóide.(34,35) No seguimento deste achado, 
Quirke et al. (2012) avaliaram a presença de anticorpos em péptidos sintéticos que 
abrangiam o comprimento da PAD com todas as argininas substituídas por 
citrulinas. O mesmo estudo examinou 284 amostras séricas de pacientes com AR em 
comparação com 330 doentes com o diagnóstico de osteoartrose primária, que 
correspondiam ao grupo controlo, utilizando um peptídeo com citrulina (CPP3), 
juntamente com o seu peptídeo de controlo correspondente contendo arginina 
(RPP3). Os resultados mostraram que os níveis de anticorpos CPP3 foram 
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significativamente mais elevados nos pacientes com artrite reumatóide 
comparativamente ao grupo de controlo. Constatou-se que aproximadamente 15% 
das amostras séricas de doentes anti-ACPA positivo reagiram preferencialmente 
com epítopos contendo citrulina. O mesmo não se verificando com o grupo 
controlo.(34) Mais ainda, as descobertas foram corroboradas por outro estudo, no 
qual os anticorpos séricos para a PAD se encontravam em níveis mais elevados nos 
doentes com artrite reumatóide, evidenciando o papel da PAD na quebra de 
tolerância imunológica.(35)  
Em contraste com o supra-exposto, o estudo de Konig et al. (2015) revelou que a 
mesma enzima expressa pela Porphyromonas gingivalis não sofre o processo de 
citrulinação. Assim sendo, é incompleta nos domínios n-e-C-terminal, essenciais 
para a realização da citrulinação. Deste modo, os anticorpos anti-PAD não se 
relacionavam com os níveis anticorpos anti-ACPA e, por conseguinte, com a 
atividade da doença. Os níveis de anticorpos anti-PAD estariam significativamente 
diminuídos em pacientes com periodontite, e por isso, podiam desempenhar um 
papel protetor para o desenvolvimento de periodontite em pacientes com AR.(31)  
Vários estudos (Ceccarelli et al.; Hashimoto et al.; Mikuls et al.; Smit et al.) focaram 
a sua atenção em pacientes com presença e ausência de artrite, assim como, 
presença e ausência de periodontite.(22,36–40)  
Os estudos reportaram que a periodontite era mais comum em pacientes com AR 
anti-ACPA positivo, comparativamente ao grupo controlo. Adicionalmente, a 
periodontite estaria associada ao aumento do dano articular.  
De notar que os doentes com doença periodontal registaram níveis mais elevados 
de IgA, IgG e anticorpos anti Porphyromonas gingivalis comparativamente ao grupo 
controlo. Além disso, doentes com patologia oral estariam associados a maior taxa 
de atividade inflamatória da doença, dado nestes doentes se encontrarem maiores 
títulos de anticorpos fator reumatóide e anti-ACPA.(22,36–40)  
Os investigadores Ceccarelli et al. (2018) quantificaram a presença da estirpe 
bacteriana na língua dos doentes com AR comparando-os com dois grupos: um de 
indivíduos com patologia osteodegenerativa e outro de indivíduos saudáveis. O 
estudo consistiu em duas fases, na primeira fase avaliaram a presença da 
Porphyromonas gingivalis (avaliação qualitativa), enquanto na segunda fase 
avaliaram a percentagem de Porphyromonas gingivalis no biofilme total da língua 
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(avaliação quantitativa), utilizando um procedimento PCR (procedimento usado 
para fazer cópias especificas de DNA). Nesta segunda fase, procedeu-se à realização 
de uma análise microbiológica em 71 pacientes com artrite reumatoide, 28 com 
periodontite (sem artrite) e 57 casos controlo para quantificar genomas de 
Porphyromonas gingivalis na língua. O grupo de doentes com artrite reumatóide 
mostrou uma prevalência superior de Porphyromonas gingivalis, em comparação 
aos restantes grupos. Quando se comparou o estado de atividade da doença nos 
pacientes reumáticos, a estirpe mostrou igualmente estar mais prevalente no 
subgrupo com mais alta atividade inflamatória. Deste modo, foi encontrada uma 
correlação significativa entre a taxa de PG no total de genomas de bactérias e o score 
de atividade de doença – DAS28 3v – nos doentes com artrite reumatóide, 
demonstrando maior atividade da doença na presença da estirpe bacteriana. 
Em pacientes com artrite reumatóide observou-se uma maior prevalência de ACPA 
em comparação com os pacientes com periodontite e o grupo controle. No entanto, 
a análise intra-grupo de doentes reumáticos, não identificou diferenças 
significativas na prevalência de títulos de ACPA, tendo em conta a presença de 
Porphyromonas gingivalis.(36)  
Quanto à potencial influência de fatores genéticos e ambientais no desenvolvimento 
e perpetuação de ambas as condições, AR e doença periodontal, destaque para o 
alelo HLA-DRB1 e hábitos correntes tabágicos. Note-se que a doença reumática em 
 questão, ainda é amplamente aceite pela comunidade científica como sendo uma 
patologia sistémica inflamatória crónica, multifatorial, de causa única desconhecida.  
Um dos exemplos disso, é o fumo do tabaco em que se crê que o epítopo partilhado 
transporta ACPA, induzindo a citrulinação de proteínas no pulmão e desse modo 
leva ao surgimento da artrite reumatóide, em indivíduos geneticamente 
predispostos. Adicionalmente, o microbioma oral surge como outro potencial fator 
ambiental no desencadeamento da autoimunidade.(43,44)  
Outro estudo, realizado por Seror et al. (2015) avaliou 694 pacientes com artrite 
sem exposição a corticoterapia ou DMARD (disease modifyng anti-rheumatic drug). 
Os resultados mostraram que os títulos de anticorpos anti Porphyromonas 
gingivalis, de ACPA e o FR (fator reumatóide) não diferiram significativamente entre 
pacientes com artrite e o grupo controlo. Adicionalmente, mostraram que os títulos 
anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis eram significativamente mais altos entre 
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os pacientes que nunca tinham fumado em comparação com os pacientes que já 
tinham fumado. Deste modo, entre os não-fumadores, os elevados níveis de 
anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis foram associados a uma maior 
prevalência de danos. Esta explicação deve-se ao facto, do tabaco exercer um papel 
tão importante no desencadeamento da artrite, que numa população de fumadores, 
pode ultrapassar e encobrir o papel potencial da Porphyromonas gingivalis. Assim, o 
papel da Porphyromonas gingivalis só poderia ser identificado numa população não 
exposta ao tabaco.(43)  
De ressalvar, contrariamente aos resultados obtidos por Lappin et al. (2013), Seror 
et al. (2015), não detetaram qualquer associação de anticorpos anti Porphyromonas 
gingivalis com a artrite, sugerindo assim que a associação de periodontite e artrite 
pode estar relacionada a outras espécies bacterianas que não a Porphyromonas 
gingivalis ou a um mecanismo que não seja a citrulinação. Por outro lado, embora 
estando presentes em concentrações baixas, estes anticorpos ACPA, foram 
identificados em pacientes anos antes do início da artrite reumatóide. Confirmando 
assim que tanto a presença de Porphyromonas como o tabagismo, podem modular 
os anticorpos circulantes anti-ACPA e, portanto, preceder o aparecimento clínico da 
artrite reumatóide.(43)  
Outro estudo, realizado por Mikuls et al. (2014) demonstrou que pacientes com 
artrite eram, mais propensos a serem fumadores e mais propensos a serem 
positivos para HLA-DRB1 (gene associado a uma maior incidência de AR).  
Englobando 287 pacientes com artrite e 330 no grupo controlo, ambos os grupos 
foram submetidos a um exame periodontal padronizado. As duas variáveis 
estudadas foram a presença da Porphyromas gingivalis no biofilme subgengival e 
positividade para o anticorpo contra a estirpe.  
Neste estudo foram relatados, que os casos de artrite estavam mais propensos a 
aparecerem em pacientes fumadores com periodontite, observando-se um aumento 
dos títulos de ACPA e de anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis. Deste modo, os 
resultados apontam para uma possível relação entre a periodontite e o fumo do 
cigarro no respeitante à reatividade do sistema imunológico e futura apresentação 
do quadro clínico reumático. Com base neste estudo, não foi observada nenhuma 
evidencia de interação da periodontite com o fumo do cigarro ou positividade para 
HLA-DRB1, visto que as associações de periodontite com os níveis de anti-ACPA 
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eram semelhantes em pacientes nunca fumadores. Também estados de infeção 
prévia ou de colonização subgengival da Porphyromonas gingivalis, não contribuíam 
para a associação da periodontite com a artrite.  
Surpreendentemente, a presença de bactérias subgengivais e a positividade para 
anticorpos Porphyromonas gingivalis, apesar de se encontrarem em maiores títulos 
em doentes com periodontite, não mostraram diferenças significativas no grupo de 
doentes reumáticos comparados aos controlos. Ao invés, os investigadores 
documentaram níveis significativamente elevados de anticorpos circulantes para F. 
Nucleatum nestes doentes reumáticos. De notar que a sua falta de associação com a 
periodontite, é explicada pelo facto da bactéria ser menos virulenta e apresentar 
menor evidência de uma ligação etiológica com a doença oral.(22)  
Um outro estudo realizado por Smit et al. (2014), avaliou um grupo de 289 adultos 
em risco para o desenvolvimento de artrite reumatóide. A presença de ACPA e os 
anticorpos anti-PG são estáveis a longo prazo em pacientes com periodontite não 
tratada, assim sendo, este estudo teve como objetivo verificar se a presença destes 
anticorpos são prognósticos para o desenvolvimento desta doença sistémica.  
Deste modo, níveis de anticorpos IgG, IgA e IgM contra Porphyromonas gingivalis 
presentes em amostras de sangue periférico foram determinadas pelo método Elisa 
(teste imunoenzimático que permite a deteção de anticorpos específicos). Foram 
utilizados, como grupos de referência para os níveis de anticorpos anti-PG 
indivíduos saudáveis com e sem periodontite. Verificou-se que os níveis de IgA e IgG 
anti-Porphyromonas gingivalis foram mais altos em pacientes com periodontite, no 
que no grupo controlo. No entanto, os níveis de IgA, IgG e IgM positivos para a 
Porphyromonas gingivalis, registaram valores inferiores em pacientes com artrite, 
comparativamente a pacientes sem artrite. Desta forma, os autores concluíram que 
os níveis de anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis não são fator de prognóstico 
para o desenvolvimento de artrite. (38)Os investigadores Hashimoto et al. (2014), 
realizaram um estudo longitudinal prospetivo que englobou um coorte de 72 
doentes reumáticos que nunca tinham sido submetidos a corticosteroides, sendo 
testada a hipótese da presença da estirpe bacteriana na cavidade oral, ser fator 
preditivo do desenvolvimento da doença. Os resultados mostraram que pacientes 
com periodontite se encontravam com maior atividade da doença AR e maior risco 
de introdução futura de imunossupressores de fundo (por exemplo, como DMARD 
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de 1ª linha, o uso de metotrexato, segundo recomendações EULAR-2018). No 
entanto, a presença de Porphyromonas gingivalis não foi associada com a atividade 
inflamatória da doença ou necessidade de escalada terapêutica.(38) Outros estudos 
realizados pelos investigadores Mikuls et al. (2012) revelaram que concentrações 
de anticorpos anti-Porphyromonas gingivalis mais elevadas refletiam maior 
probabilidade de desenvolver suscetibilidade para autoanticorpos seropositivos 
relacionados com artrite. Os investigadores procuraram examinar a associação da 
infeção por Porphyromonas gingivalis com a presença de autoanticorpos 
relacionados com a artrite entre indivíduos com maior risco. Estes resultados foram 
em sentido contrário à hipótese de que a periodontite e a infeção por 
Porphyromonas gingivalis representam somente uma consequência da atividade 
inflamatória sustentada da doença. Demonstrando assim, que a infeção por PG 
também pode levar ao desenvolvimento desta artropia inflamatória.(40) Um outro 
estudo, realizado por Smit et al. (2012) compararam a resposta imune em pacientes 
com e sem periodontite em relação à presença da Porphyromonas gingivalis no 
microbioma subgengival. Em 95 pacientes com artrite e em 80 controlos saudáveis 
foi avaliada a condição periodontal.(39) Os pacientes com artrite foram classificados 
como tendo periodontite leve, moderada (43%) ou severa (27%). Parâmetros como 
a duração da doença, hábitos tabágicos (atual, antigo ou nunca), a medicação da 
artrite, incluindo corticoterapia e agentes anti-TNF alfa foram avaliados. Para além 
da presença de Porphyromonas gingivalis, foi avaliada a prevalência de outros 
agentes patogénicos periodontais, incluído Prevotella intermedia, Fusobacterium 
nucleatum, Parvimonas micra, Tannerella forsythia e Campylobacter rectus. Nenhum 
destes agentes patogénicos periodontais identificados, mostrou diferenças quanto à 
prevalência entre pacientes com e sem artrite. Verificou-se que os pacientes com 
artrite e periodontite severa apresentaram níveis mais elevados de anticorpos anti-
Porphyromonas gingivalis em relação aos pacientes sem artrite, mas com 
periodontite severa. No entanto, a prevalência subgengival de Porphyromonas 
gingivalis era semelhante entre os doentes com e sem artrite. Em ambos os grupos 
a Porphyromonas gingivalis tinha uma fraca expressão na ausência de periodontite 
(6 a 12%). Comprovando assim, a importância da conexão das duas doenças para 
níveis de anticorpos mais elevados contra Porphyromonas gingivalis. 
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Os resultados demostraram um aumento da prevalência da periodontite em 
pacientes com artrite, assim como a gravidade da periodontite pareceu estar 
relacionada com a atividade da doença reumática. No entanto, apesar dos níveis 
elevados de anticorpos anti-Porpyromonas gingivalis em pacientes com AR e com 
periodontite severa, a gravidade da artrite não estava associada às taxas de cultura 
de Porphyromonas gingivalis em pacientes com artrite estabelecida.(39)  
Na presente revisão os estudos englobados relativamente a uma possível associação 
entre a periodontite e a artrite reumatóide apresentam limitações. Primeiro, devido 
a critérios de inclusão/exclusão da população em estudo, o grupo de doentes nem 
sempre eram verdadeiramente representativos de todas as formas de apresentação 
e evolução da doença. Exemplo disso, pacientes com alta atividade da doença não 
foram incluídos em vários estudos, visto estarem já com medicação de fundo.  
Desse modo a amostra globalmente incluída nos artigos prende-se a doentes com 
formas mais indolentes e menos agressivas da doença.(37,45)  
Segundo, a medição de anticorpos Anti-PG incluía diversos tipos de testes, não sendo 
utilizado um método consensual. Desta forma, os métodos utilizados não são 
puramente comparáveis podendo induzir falsos-negativos.(43) Terceiro, outros 
locais orais, como bolsas periodontais ou saliva, não foram avaliadas em termos de 
microbiota, registando variabilidade inter-individual do uso passado de produtos 
biológicos capazes de influenciar potencialmente a composição microbiana.(36,45)  
Em quarto e último lugar, o número de doentes abrangidos nos estudos, tendo em 
conta a prevalência desta doença no mundo, doença essa multirracial que abrange 
praticamente todas as faixas etárias, é um fator limitante na análise dos grupos de 
doentes, pois não permite verdadeiras amostras homogéneas entre grupos de 




Ao longo desta revisão integrativa os artigos dos vários estudos analisados 
evidenciaram resultados significativos quanto ao notável papel exercido pela 





• Esta revisão confirma que existe uma correlação entre periodontite e artrite 
reumatóide, destacando-se a estirpe Porphyromonas gingivalis como possível   
elo de ligação entre estas patologias crónicas inflamatórias. Doentes com 
estas duas patologias estariam associados a maior taxa de atividade 
inflamatória da doença, dado nestes doentes encontrarem-se maiores títulos 
de anticorpos fator reumatóide e anticorpos anti-ACPA; 
 
• A maioria dos autores constatou que pacientes com o diagnóstico artrite 
reumatóide, quando comparados com controlos saudáveis, tinham um 
aumento da prevalência de periodontite, assim como maiores índices de 
severidade da mesma. O mesmo verifica-se em pacientes com periodontite, 
estes quando comparados com controlos saudáveis apresentam maior 
probabilidade no aparecimento e desenvolvimento desta doença sistémica. 
Em ambas as patologias o caráter inflamatório, microbiológico e imunológico 
são semelhantes; 
 
• A ação da Porphyromonas gingivalis, os efeitos sistémicos da periodontite e a 
geração de autoantigénios, são mecanismos patogénicos, que sob um fundo 
imunogenético comum (HLA-DRB1), e em conjunto ou não com fatores de 
risco conhecidos (hábitos correntes tabágicos), estabelecem a associação 
entre a periodontite e a artrite reumatóide;   
 
• A natureza exata da associação entre as duas doenças ainda continua por 
esclarecer, sendo necessários, porém, estudos adicionais com metodologias 
mais rigorosas e estudos de maior nível de evidência, como por exemplo 
estudos duplamente cegos randomizados casos-controlos. A periodontite, 
representada pelo seu trigger já identificado, a bactéria Porphyromonas 
gingivalis, terá que ser no futuro tida em conta, visto que os presentes 
estudos não deixam margem para duvida, quanto à existência de ramos de 
ativação da cascata pró-inflamatória redundantes entre as mesmas, deixando 
a questão em aberto: Será o ponto de partida para esta doença reumática 
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